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RESUMEN: El SARS-CoV-2 (Síndrome Respiratorio Agudo Grave – Coronavirus 2) es el virus 

responsable de la pandemia por la Enfermedad por el Coronavirus de 2019 (COVID-19). La fase 

aguda de la enfermedad se caracteriza no sólo por síntomas respiratorios, sino que el cuadro 

clínico puede estar acompañado de múltiples síntomas sistémicos, incluyendo los 

neurológicos. Entre ellos, la cefalea es una queja frecuente. A medida que avanza la pandemia 

y crece la población de pacientes que se recuperan del COVID-19, se está observando que la 

cefalea presente en la fase aguda de la infección puede persistir durante un periodo de tiempo 

indeterminado, convirtiéndose un problema capital para el paciente y llegando a condicionar 

discapacidad. En esta revisión proporcionamos información acerca de los aspectos 

fisiopatológicos y clínicos de la cefalea persistente tras el COVID-19 en base a la información 

disponible en la literatura actual y la experiencia clínica de los autores. 
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TITTLE: PERSISTENT HEADACHE AFTER COVID-19: Pathophysioloy, clinic and treatment.  

 

ABSTRACT 

SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome - Coronavirus 2) is the virus responsible for 

the 2019 Coronavirus Disease pandemic (COVID-19). The acute phase of the disease is 

characterized not only by respiratory symptoms, but the clinical picture may be accompanied 

by multiple systemic symptoms, including neurological ones. Among these, headache is a 

frequent complaint. As the pandemic progresses and the population of patients recovering 

from COVID-19 grows, it is being observed that the headache present in the acute phase of the 

infection may persist for an indeterminate period, becoming a major problem for the patient 

and even leading to disability. In this review we provide information about the 

pathophysiological and clinical aspects of persistent headache after COVID-19 based on the 

information available in the current literature and the clinical experience of the authors. 
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1. CONCEPTO DE LA CEFALEA PERSISTENTE TRAS COVID-19. MECANISMOS DE ENFERMEDAD. 

El SARS-CoV-2 (Síndrome Respiratorio Agudo Grave – Coronavirus 2 por sus siglas en inglés) es 

un nuevo coronavirus que surgió en China a finales de 2019 y que es responsable de la 

denominada Enfermedad por Coronavirus de 2019 (COVID-19). El COVID-19 se caracteriza por 

síntomas respiratorios que pueden llegar a insuficiencia respiratoria con necesidad de soporte 

ventilatorio invasivo. Sin embargo, desde el inicio de la pandemia a principios de 2020, otros 

síntomas han sido descritos en la fase aguda de la infección: neurológicos, gastrointestinales, 

renales y hematológicos, entre otros1. Dentro de los neurológicos, la cefalea ha sido un hallazgo 

común2–5. 

Desde el inicio de la pandemia se observó que algunos pacientes, aunque hubiesen superado la 

fase aguda, presentaban síntomas persistentes y/o complicaciones tardías del COVID-19. Los 

síntomas más frecuentemente descritos son cefalea, alteración cognitiva, insomnio, fatiga y 

mareo6,7, denominándose “síndrome post-COVID”. Aunque a día de hoy faltan datos 

epidemiológicos sobre el post-COVID, es probable que tanto por su prevalencia como por el 

grado de discapacidad que parece capaz de generar en la población, podría llegar a representar 

un problema de salud pública a nivel global en el futuro inmediato. Entre los síntomas de este 

síndrome, la cefalea persistente se está convirtiendo en un motivo de consulta cada vez más 

frecuente en las Unidades de Cefalea. El objetivo de este trabajo es revisar la fisiopatología y las 

manifestaciones clínicas de la cefalea persistente tras la infección por COVID-19, así como 

aportar recomendaciones sobre el manejo de estos pacientes. 

Se han formulado diversas hipótesis sobre la fisiopatología de la cefalea en el contexto de la fase 

aguda del COVID-19. Algunos de estos mecanismos, tanto inespecíficos como específicos en 

relación al SARS-CoV-2, podrían estar involucrados en la persistencia de la cefalea tras la fase 

aguda de la enfermedad. Sin embargo, a día de hoy, la ausencia de datos científicos unívocos 



hace que muchas de las hipótesis fisiopatológicas sobre la cefalea post-COVID sigan siendo 

conflictivas. 

Entre los mecanismos inespecíficos se encuentra, por ejemplo, la inflamación sistémica, que en 

contexto de la fase aguda del COVID-19 puede llegar a ser tan grande que se ha definido como 

“tormenta de citoquinas”8. Se ha planteado que durante la fase aguda mediadores inflamatorios 

circulantes podrían llegar a activar a nivel meníngeo el sistema trigémino-vascular y producir 

cefalea. Tras la infección, no se puede descartar que algunos pacientes puedan presentar una 

respuesta inflamatoria mantenida y que esta pueda estar involucrada en la persistencia de los 

síntomas post-COVID como la cefalea. Un estudio reciente ha detectado niveles elevados de 

citoquinas proinflamatorias entre 3 y 9 meses después del alta hospitalaria en pacientes con 

también síntomas persistentes tras el COVID-19 comparado con controles sanos9. Sin embargo, 

estos hallazgos no han sido confirmados por otros estudios10,11. Otra opción es que los pacientes 

que hayan experimentado un mayor grado de inflamación en la fase aguda puedan haber 

activado de forma persistente el sistema trigémino-vascular. Esta hipótesis, sin embargo, no 

explicaría el hecho de que la cefalea post-COVID es común en pacientes que tuvieron un COVID-

19 más leve. Por lo tanto, el rol de la inflamación sistémica en el post-COVID resulta aún motivo 

de debate y aclarar este aspecto de la fisiopatología del post-COVID es especialmente relevante 

considerado que la inflamación refleja la activación de mecanismos inmunes concretos. En este 

contexto, algunos autores postulan que la persistencia de síntomas en el post-COVID pueda 

estar relacionada con una activación inmune constante12. No se puede descartar que este 

fenómeno podría estar favorecido por la presencia de antígenos del SARS-CoV-2 que persisten 

en algunos tejidos a pesar de no aislarse ya el virus a nivel nasofaríngeo13. Otros autores apoyan 

la existencia de mecanismos autoinmunes generados contra epítopos del huésped en la fase 

aguda de la infección14. Sin embargo, la relación entre inmunidad y estos síntomas, incluyendo 

la cefalea, no está suficientemente estudiada a día de hoy. 



Por otro lado, no se puede tampoco descartar la presencia de mecanismos de inflamación local 

involucrados en la cefalea post-COVID. En concreto, cierta inflamación podría localizarse y 

persistir a nivel de sistema nervioso como secuela de los mecanismos directos de daño viral que 

se han producido durante la fase aguda de la infección. En el caso de la cefalea, el daño podría 

producirse a nivel trigémino-vascular por diferentes vías. El coronavirus parece tener capacidad 

de neurotropismo a través de la vía transináptica15,16
. Otra posibilidad está representada por la 

diseminación sanguínea del virus hasta las meninges, que facilitaría la inflamación local del 

endotelio (endotelitis) y la alteración de la barrera hematoencefalica17 con posibilidad de 

activación del sistema trigémino-vascular. En ambos casos, un paso previo sería la invasión del 

epitelio respiratorio por parte del SARS-CoV-2 empleando la enzima convertidora de la 

angiotensina tipo 2 (ECA2) como receptor18.  Esta enzima se encuentra presente en las células 

epiteliales de la mucosa nasal, aunque no se encuentra en las terminaciones nerviosas del 

primer nervio craneal19. Sin embargo, el RNA del SARS-CoV-2 se ha detectado recientemente no 

solamente en la mucosa olfatoria, sino también en el bulbo olfatorio y en el nervio trigémino 

(incluyendo terminaciones nerviosas en la conjuntiva, la córnea y la mucosa que recubre la 

úvula, así como en el ganglio de Gasser)20. Este hallazgo apoya este mecanismo como vía de 

activación del sistema trigeminovascular por afectación directa de las ramas del trigémino. Por 

otro lado, la presencia de ECA2 en los vasos del cerebro humano21 y la inmunorreactividad a 

proteínas del SARS-CoV-2 en las células endoteliales cerebrales y leptomeníngeas20 apoyan la 

hipótesis de la lesión del endotelio meníngeo. Entonces, tras este daño ocurrido en la fase 

aguda, se activarían mecanismos inflamatorios locales, sobre todo a cargo de la microglia, que 

facilitarían la liberación continua de mediadores a nivel cerebral como glutamato, ácido 

quinolínico, interleucinas, proteínas del complemento y factor de necrosis tumoral α 22,23. Estos 

mediadores podrían perpetuar la activación del sistema trigémino-vascular y estar por lo tanto 

implicados en la persistencia de la cefalea.  



Por último, cabe remarcar el potencial rol del péptido relacionado con el gen de la calcitonina 

(CGRP). Éste es liberado por las terminaciones nerviosas pulmonares durante una infección viral 

y participa en la regulación de la respuesta inmuno-inflammatoria24. Los niveles de CGRP están 

aumentados en migraña25 y su infusión es capaz de generar ataques de migraña en personas 

con esta patología26. Un aumento de los niveles circulantes de CGRP podría generar cefalea en 

personas predispuestas en contexto del COVID-19 en la fase aguda. Si la activación del sistema 

trigémino-vascular se produjera de forma mantenida en la fase aguda, se podría generar una 

sensibilización central de las neuronas de segundo orden que podría estar implicada en la 

persistencia de la cefalea tras la infección, según un mecanismo similar a la progresión de 

migraña episódica a crónica27. Sin embargo, a día de hoy un único estudio ha intentado medir 

los niveles de CGRP en pacientes con y sin cefalea en la fase aguda del COVID-19, sin detectarse 

diferencias significativas en sus niveles entre grupos28, y otro ha observado niveles más bajos de 

CGRP en pacientes con COVID-19 comparado con controles29 . Se necesitan entonces nuevos 

estudios para confirmar estos hallazgos y aclarar si el CGRP tiene un real papel en la cefalea 

asociada al COVID-19.  

Por todo ello, el conocimiento que tenemos en la actualidad parece indicar que la cefalea 

persistente tras el COVID-19 podría reflejar la participación de diferentes y complejos 

mecanismos.   

2. FENOTIPO CLÍNICO 

Tanto en la práctica clínica como en el ámbito de la investigación tiende a usarse el término de 

cefalea post-COVID o cefalea persistente tras el COVID-19 para hablar de cualquier cefalea de 

curso crónico cuyo inicio o empeoramiento parece tener relación temporal con una infección 

confirmada por SARS-CoV-2. Sin embargo, se han descrito diferentes patrones clínicos en 

relación al momento concreto de aparición de cefalea y su relación con los antecedentes 



personales del paciente (la presencia o ausencia de una cefalea primaria previa al COVID-19) 

que conviene diferenciar30. 

El primer patrón de cefalea tras el COVID-19 es la persistencia de la cefalea que aparece en la 

fase aguda, pese a la resolución del resto de síntomas del SARS-CoV-230. La cefalea se presenta 

en la fase aguda del COVID-19 con una prevalencia variable entre el 13.0 y el 74.6%2–4,31,32. Los 

estudios que describen únicamente las características de pacientes hospitalizados suelen 

mostrar una menor prevalencia (13.0-22.6%4,31) que las investigaciones que incluyen pacientes 

candidatos a manejo ambulatorio (59.0-74.6%2,3,32). Este síntoma se encuentra presente desde 

el inicio de los síntomas del COVID-19 en el 81.8%3, en forma de una cefalea frontal bilateral 

(34.0-38.1%) u holocraneal (34.0-38.8%) y de calidad opresiva (70.1-73.7%). Más de la mitad 

experimentan un dolor moderado o grave (60.6-75.3%). Es frecuente que cada episodio de 

cefalea dure más de 24 horas, con casi la mitad de los pacientes experimentando dolor 

constante. En la mitad de los casos se experimenta un curso circadiano, principalmente 

describiéndose un empeoramiento vespertino (en el 24.2%). Como factores que agravan la 

intensidad del dolor se refieren la actividad física (12.37-45.5%) y la tos sin influencia de otras 

maniobras de Valsalva (43.4%). Asimismo, pueden asociarse fotofobia (10.3-29.3%) y 

sonofobia (10.3-27.3%). La aparición de síntomas trigémino-autonómicos es poco común 

(1.0%), habiéndose descrito ipsilaterales a una cefalea unilateral.  

La historia personal de migraña tiene relevancia en la forma de presentación de los síntomas 

en la fase aguda y en su posible persistencia. De esta manera, el segundo patrón de cefalea 

persistente tras el SARS-CoV-2 corresponde al empeoramiento del dolor de una migraña en un 

paciente que ya la presentaba previamente al COVID-19, con cronificación de la misma30. El 

tercer patrón descrito es el de cefalea persistente y diaria en pacientes sin antecedentes 

personales de cefalea primaria, con el dolor iniciándose tras la resolución de la fase aguda del 

COVID-19 (sin existencia de cefalea durante la fase aguda).  



Siguiendo los criterios de la ICHD-3 (ver Tabla 1), el primer patrón descrito podría 

corresponder con el diagnóstico de cefalea crónica atribuida a infección viral sistémica (código 

9.2.2.2.). El segundo patrón podría corresponder al diagnóstico de migraña crónica (código 1.3) 

en el que el SARS-CoV-2 parece haber servido como factor de cronificación. En cuanto al tercer 

patrón (aparición de cefalea persistente diaria en ausencia de antecedentes personales de 

migraña ni cefalea durante la fase aguda del COVID-19) no se podría emitir el diagnóstico de 

cefalea atribuida a infección viral sistémica por ausencia de relación temporal entre el inicio de 

la cefalea y el inicio de los síntomas del COVID-19 y la ausencia de mejoría y empeoramiento 

del dolor de forma paralela a la evolución de los síntomas de la infección. Estos pacientes 

podrían clasificarse mejor como Cefalea Diaria Persistente de Novo (CDPN, código 4.10). 

Aunque la verdadera prevalencia no sea conocida, en la literatura se han descrito casos de 

pacientes que cumplen los criterios diagnósticos de CDPN en pacientes que han superado la 

fase aguda del COVID-1933. Ya antes de la aparición del SARS-CoV-2, las principales series 

publicadas de CDPN habían descrito a las infecciones (principalmente cuadros virales 

sistémicos con síntomas respiratorios tipo gripe) como uno de los principales factores 

desencadenantes del inicio del dolor (14-43% de los casos)34. De manera similar, la cefalea 

persistente diaria se documentó como secuela en pacientes que superaban la fase aguda de la 

pandemia conocida como gripe rusa o gripe asiática de 189035. Sin embargo, la CDPN está 

clasificada en la ICHD-3 como una cefalea primaria, por lo que cuando el inicio de la cefalea 

presenta relación temporal clara con un cuadro viral sistémico, ya sea COVID-19 o cualquier 

otro, el cuadro podría clasificarse mejor como cefalea crónica atribuida a infección viral 

sistémica. El diagnóstico de CDPN solo podría aplicarse, como se ha dicho anteriormente, 

cuando la aparición y el curso de la cefalea persistente no coincidan con los de la infección 

sistémica. 

3. PRONÓSTICO: DURACIÓN Y FACTORES DE PERSISTENCIA 



La duración de la cefalea persistente tras la infección por SARS-COV-2 continúa siendo 

desconocida y serán necesarios nuevos estudios de seguimiento a largo plazo para poder 

aclarar su pronóstico.  La literatura actual al respecto es escasa y se basa en algunos estudios 

de seguimiento a pacientes con sintomatología post-COVID19 evaluados en distintas fases. En 

este sentido destacan algunos estudios recientes36–38  en los que se ha evaluado la prevalencia 

de distintos síntomas post-COVID en una primera fase a los 1,5-3 meses tras la infección aguda 

y en una segunda fase a los 6-9 meses. Respecto a la cefalea, los estudios no han mostrado un 

decremento de su prevalencia en dicho periodo y a los 6-9 meses se ha observado una 

persistencia entre el 10-37% de los pacientes. Por otra parte, en estos mismos pacientes sí se 

produjo una leve reducción de la mayoría del resto de síntomas post-COVID. Esto sugiere que 

la cefalea persistente también podría reducirse y ceder paulatinamente con el paso del 

tiempo, pero se requieren nuevos estudios con seguimiento a largo plazo para poder 

determinar su duración. 

En cuanto a factores predictores, hasta el momento la mayoría de las investigaciones 

publicadas se han centrado en analizar al síndrome post-COVID en su global. Entre los escasos 

estudios que analizaron factores predictores específicos de cefalea persistente post-COVID 

destacan el hallazgo de una asociación significativa entre la presencia de cefalea en fase aguda 

de la enfermedad y persistencia de la misma (es poco frecuente que aparezca una cefalea 

persistente de novo tras el COVID-19 si no se ha presentado este síntoma en la fase aguda); 

mientras que el antecedente de migraña no se asoció a una mayor frecuencia de cefalea 

persistente39,40. 

Si la cefalea persistente aparece de manera diferida a la resolución de la infección aguda y el 

paciente puede cumplir criterios diagnósticos de CDPN, en la ICHD-3 se indica que esta 

enfermedad pueden presentar dos tipos de curso: una forma autolimitada que se resuelve en 

unos meses y una forma de curso crónico y refractaria al tratamiento41. En los estudios 



observacionales publicados, la frecuencia de cada uno de estos dos subtipos y la duración total 

del dolor en las formas de curso autolimitado son muy variables (66-78% de los pacientes 

diagnosticados de CDPN se encuentran libres de dolor a los 24 meses de seguimiento)34. 

4. INDICACIÓN DE PRUEBAS COMPLEMENTARIAS (SIGNOS DE ALARMA Y CEFALEAS 

SECUNDARIAS TRAS COVID-19) 

La indicación de una prueba de imagen ante la sospecha de una cefalea secundaria depende 

de la presencia de signos de alarma identificados a partir de una historia clínica detallada y de 

una exploración neurológica completa, ante la presencia de cefalea con características atípicas 

o “banderas rojas”42. Una de las herramientas creadas para aumentar la sospecha de causas 

secundarias es la lista “SNNOOP10” aplicable a pacientes con cefalea de nueva aparición43. En 

una serie de 104 pacientes con cefalea hospitalizados por COVID-19 que investigó 

directamente la presencia de signos de alarma, estos se encontraron en 79/104 (76%), siendo 

las principales banderas rojas la edad superior a 50 años, la fiebre, la exacerbación del dolor 

con la tos y la elevación de proteína C reactiva31.  La tabla 2 recoge los principales signos de 

alarma que presentaron en este estudio los pacientes con COVID-19 de entre aquellos 

incluidos en la lista SNOOP10. No se han publicado estudios que valoren la frecuencia de los 

signos de alarma en pacientes con cefalea una vez superada la fase aguda del COVID-19. 

En los casos en los que un paciente con cefalea persistente post-COVID presente signos de 

alarma, la elección del tipo de prueba dependerá del diagnóstico de sospecha y de la 

disponibilidad del centro, siendo la resonancia magnética cerebral de elección la prueba de 

elección en cefaleas no agudas (grado de recomendación B, clase III)41. Hasta la fecha no se 

han publicado estudios que describan la incidencia de anomalías específicas en pruebas de 

neuroimagen en pacientes con COVID-19 y cefalea. La punción lumbar deberá valorarse en 

casos de cefalea en los que se sospeche infección del sistema nervioso central o cefalea 



atribuida a alteraciones de la presión intracraneal en los que se descarte la presencia de una 

lesión ocupante de espacio.  

Se han publicado varios casos de pacientes con cefalea secundaria en el contexto de infección 

aguda por SARS-CoV-2, llegándose al diagnóstico a través de la realización de pruebas de 

neuroimagen y/o análisis del líquido cefalorraquídeo (ver Tabla 3). Hasta el momento no se 

han publicado casos de cefalea secundaria una vez superada la fase aguda.  

5. TRATAMIENTO SINTOMÁTICO Y PREVENTIVO 

En estos momentos disponemos de escasa evidencia respecto a las mejores opciones 

terapéuticas. Sin embargo, proponemos algunas medidas que, según la experiencia clínica de 

los autores, pueden resultar de utilidad.   

En los casos en los que el COVID-19 actúe como un factor que exacerba una cefalea primaria 

previa proponemos utilizar tratamientos sintomáticos y preventivos individualizados a las 

características del paciente y de su cefalea, según las recomendaciones de las guías oficiales44. 

El abordaje terapéutico de los pacientes que cumplen criterios diagnósticos de cefalea crónica 

atribuida a infección viral sistémica o CDPN es más desafiante. En estos casos, la elección del 

tratamiento preventivo dependerá del fenotipo clínico, según sea más próximo al de la migraña 

o al de la cefalea tipo tensión. De esta manera, ante casos de fenotipo de cefalea tipo tensión 

se podría plantear como primera opción el tratamiento con amitriptilina; otras opciones podrían 

ser venlafaxina o mirtazapina. Si el paciente se presenta con una cefalea de características 

migrañosas, podría beneficiarse de tratamientos orales clásicos como los betabloqueantes, 

neuromoduladores, antidepresivos, antagonistas de canales de calcio o IECA/ARA II. En este 

grupo, debemos ser especialmente cuidadosos con las alteraciones anímicas y del sueño, que, 

en algunos casos, se han visto agravadas a causa del estrés generado por las dificultades 

familiares, laborales y socioeconómicas que esta pandemia ha traído consigo y que pueden 

empeorar la vivencia del dolor (la flunarizina y los betabloqueantes se han relacionado con la 



aparición o exacerbación de un síndrome depresivo). Asimismo, habrá que tener en cuenta que 

fármacos como el topiramato pueden provocar efectos secundarios sobre la cognición que 

podrían ser más relevantes en aquellos casos con quejas subjetivas de memoria o deterioro 

cognitivo leve en el contexto del cuadro de post-COVID. En este sentido, teniendo en cuenta la 

diversa comorbilidad frecuentemente asociada a estos pacientes, el uso de OnabotulinumtoxinA 

(155 o 195 unidades siguiendo el paradigma PREEMPT45) es una opción especialmente 

interesante a tenor de su excelente perfil de seguridad y tolerancia. Los bloqueos anestésicos 

de nervios pericraneales podrían también constituir una terapia adyuvante de interés.  En el 

caso del uso de estos procedimientos se debe de garantizar la seguridad de los pacientes con 

medidas de asepsia, higiene de superficies, distancia interpersonal y de protección del médico y 

del paciente según las recomendaciones oficiales46. Recomendaciones generales como 

mantener hábitos de vida regulares, realizar ejercicio físico y evitar ayuno prolongado siguen 

teniendo cabida en la cefalea persistente tras la infección por SARS-CoV-2. Recomendamos 

mantener el tratamiento preventivo un mínimo de 4-6 semanas antes de definir ausencia de 

respuesta y por tanto valorar la posibilidad de recurrir a otro grupo farmacológico. En caso de 

resultar efectivo, proponemos mantener el tratamiento de 3 a 6 meses.  

 

Por último, este grupo de pacientes tienen un elevado riesgo de cefalea por uso excesivo de 

medicación44, por lo que les deberemos informar correctamente acerca de esta enfermedad y 

cómo evitarla. Para el tratamiento de las crisis leves, los antiinflamatorios no esteroideos 

pueden emplearse con seguridad, incluido ibuprofeno47, una vez han sido superadas las 

primeras informaciones que dudaban de su seguridad por su posible interacción en la 

sobreexpresión de la ECA. El uso de triptanes se debe valorar en las indicaciones habituales.  

Con la descripción del papel del receptor de la enzima ECA en la entrada del virus SARS-CoV-2 a 

las células humanas, se hipotetizó un posible papel facilitador en sujetos consumidores de 

inhibidores de la ECA o antagonistas del receptor de angiotensina II. Dicho fenómeno no ha sido 



demostrado y la recomendación de las principales sociedades científicas es mantener estos 

fármacos cuando han sido eficaces en el tratamiento preventivo de la migraña47.  

6. CONCLUSIÓN 

Los mecanismos que originan la cefalea persistente tras el COVID-19 son, a día de hoy, 

desconocidos. Clínicamente, la cefalea en la fase aguda suele presentar como un dolor 

holocraneal o bifrontal con calidad opresiva e intensidad moderada-grave, con frecuente 

asociación de características migrañosas. Los factores predictores de persistencia de cefalea 

una vez superada la fase aguda de la enfermedad no son conocidos. Algunos pacientes con 

cefalea persistente tras el COVID-19 pueden cumplir criterios diagnósticos de CDPN. Es 

necesaria la realización de pruebas complementarias cuando se sospeche una etiología 

secundaria tras la anamnesis y el examen clínico. A día de hoy no existen datos que 

proporcionen evidencia acerca de la mejor forma de tratar a estos pacientes, de forma general 

se recomienda indicar tratamiento en base al fenotipo clínico. 

 

Material suplementario. 

 

TABLAS 

Tabla 1. Criterios diagnósticos de la 3ª edición de la International Classification of Headache 

Disorders (ICHD-3) para el diagnóstico de cefalea crónica atribuida a infección viral sistémica, 

cefalea diaria persistente de novo y migraña crónica. 

Cefalea crónica atribuida a 

infección viral sistémica 

(9.2.2.2) 

Cefalea atribuida a 

infección viral sistémica 

(9.2.2) 

Cefalea diaria 

persistente de novo 

(4.10) 

Migraña crónica (1.3) 

A. Cefalea que cumple los 

criterios diagnósticos 9.2.2. 

Cefalea atribuida a 

A. Cefalea de cualquier 

duración que cumple el 

A. Cefalea persistente 

que cumple los criterios 

B y C. 

A. Cefalea (tipo migraña 

o tipo tensional) 

durante ≥15 días/mes 



infección viral sistémica, y 

el criterio C a continuación. 

 

B. La infección sistémica 

viral se mantiene activa o 

se ha resuelto en los 

últimos 3 meses. 

 

C. La cefalea está presente 

durante >3 meses. 

criterio C a 

continuación. 

 

B. Ambos de los 

siguientes: 

1. Una infección 

sistémica viral ha 

sido diagnosticada 

2. No hay evidencia de 

meningitis o 

encefalitis 

 

C. Evidencia de 

causalidad dada por al 

menos dos de los 

siguientes: 

1. La cefalea de 

desarrolla en 

relación temporal 

con el inicio de la 

infección viral 

sistémica. 

2. La cefalea empeora 

significativamente 

en paralelo con el 

empeoramiento de 

la infección viral 

sistémica. 

3. La cefalea mejora o 

se resuelve en 

paralelo con la 

mejoría o resolución 

de la infección viral 

sistémica. 

4. La cefalea presenta 

al menos una de las 

siguientes 

características: 

- Dolor difuso. 

- Intensidad 

moderada-

grave. 

 

D. El cuadro no se 

explica mejor por otro 

 

B. Inicio definido y 

claramente recordado, 

con el dolor volviéndose 

continuo sin remisión 

en las primeras 24h. 

 

C. Presente durante >3 

meses. 

 

D. El cuadro no se 

explica mejor por otro 

diagnóstico de la ICHD-

3. 

por >3 meses, 

cumpliendo los criterios 

B y C. 

 

B. Ocurre en un 

paciente que tiene al 

menos cinco ataques 

que cumplen los 

criterios B-D de 1.1 

Migraña sin aura y/o el 

criterio B y C de 1.2. 

Migraña con aura. 

 

C. Durante ≥8 días/mes, 

se cumple cualquiera de 

los siguientes: 

1. Los criterios C y D 

de 1.1 Migraña sin 

aura. 

2. Los criterios B y C 

de 1.2. Migraña con 

aura. 

3. El paciente cree que 

es migraña y se 

alivia con un triptán 

o derivados 

ergóticos.   

 

D. Sin mejor explicación 

por otro diagnóstico de 

la ICHD-3. 

 

 



diagnóstico de la ICHD-

3. 

 

Tabla 2 – Lista de signos de alarma SNOOP10 en pacientes con cefalea de nueva aparición. En 

negrita se resaltan aquellos descritos en pacientes con cefalea hospitalizados por COVID-1931. 

 
Historia clínica Exploración física 

Sistémico  Historia previa de cáncer, inmunosupresión, riesgo de 
sangrado aumentado, virus de la inmunodeficiencia 
humana, síntomas como fiebre, pérdida de peso, 
sudoración nocturna, escalofríos, mialgia, claudicación 
mandibular o vómitos en escopetazo 

Exploración física 
anormal incluyendo 
hipertensión y fiebre 

Neurológico Síntomas o signos neurológicos tales como confusión, 
deterioro del estado general, cambios en el 
comportamiento o en la personalidad, crisis epilépticas, 
alteraciones visuales como diplopia, oscurecimientos 
transitorios, tinnitus, pulsátil, signos meníngeos, 
alteraciones motoras, sensitivas o ataxia 

Exploración 
neurológica anormal 

Onset: forma de inicio Súbito/abrupto, segundos a minutos, rápido inicio de la 
cefalea o cefalea “en trueno” (máxima intensidad en 
menos de un minuto) 

 

Onset: edad Cefalea nueva o empeoramiento progresivo de la cefalea 
que inicia en pacientes menores de 5 o mayores de 50 
años  

 

Patrón de progresión Cambio en frecuencia, intensidad o en las características 
de la cefalea; ausencia de respuesta a tratamiento 
teóricamente correcto 

 

Precipitada por maniobras de Valsalva  

Empeoramiento/precipitación con los cambios posturales  

Papiledema Disminución de agudeza visual Papiledema 

Pregnancy (embarazo) Inicio o cambio en la cefalea durante el embarazo   

Phenotype: fenotipo de 
cefalea poco frecuente 

Cefalea trigémino-autonómica, hípnica, desencadenada 
por el ejercicio, por la tos o por la actividad sexual 

 

 

Tabla 3 – Casos reportados de cefaleas secundarias en contexto de infección por SARS-CoV-2. 

RMN: Resonancia Magnética nuclear. TC: Tomografía Computarizada.  

 
Sexo Edad Cuadro clínico Prueba de 

imagen 

Cefalea atribuida a meningitis vírica48,49 Hombre 24 Cefalea + fiebre RMN cerebral  

Cefalea atribuida a trombosis venosa 
cerebral50,51  

Mujer 57 Cefalea de novo + exploración 
neurológica anormal + crisis 
tónico-clónicas + alteración del 
nivel de consciencia 

RMN cerebral 
con venografía 

Cefalea atribuida a disección de arteria 
vertebral y síndrome de 
vasoconstricción cerebral reversible52  

Mujer 30  Cefalea en trueno Angio-TC 
cerebral  

Cefalea atribuida a infección 
intracraneal por tuberculosis53 

Hombre 28  Cefalea de novo + vómitos TC craneal y 
RMN cerebral  



Cefalea atribuida a ictus isquémico 
cerebeloso54 

Mujer 32 Cefalea + exploración neurológica 
anormal (mareo, nistagmo + 
dismetría) 

TC craneal y 
RMN cerebral 
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